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RESUMO

Notoriamente 0 mercado da beleza estd em constante evolucdo, todos os dias emergem
novidades no mercado da estética, mas até pouco tempo atrds muitas pessoas usavam produtos
caseiros para resolver seus problemas estéticos que foram acometidos pelo tempo. Nas ultimas
décadas, a industria da beleza tem investido intensamente na obtencdo de produtos e técnicas
cada vez mais avancadas e que consigam atender as expectativas de cada vez mais pacientes
que também buscam beleza, autoestima e qualidade de vida. O uso de bioestimuladores de
colageno se mostra eficaz em atenuar as caracteristicas dadas pela idade favorecendo a melhora
fisica e emocional. Para ter um resultado satisfatorio no tratamento, o profissional deve saber
indicar corretamente o procedimento e aplicar corretamente a técnica seguindo todas as
recomendacdes do fabricante. O objetivo deste estudo € apresentar o papel dos bioestimulantes
de colageno no tratamento do envelhecimento facial por meio de uma revisao narrativa de uma
colecdo de artigos cientificos e bibliografias que discutem seus tipos, areas de aplicacéo,
mecanismos de acdo e complicagdes dos bioestimulantes.

Palavras-Chave: Bioestimulado; colageno; rejuvenescimento; facial.
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ABSTRACT

Obviously, the beauty market is constantly evolving, every day new novelties in the aesthetics
market, but until recently many people used homemade products to solve your aesthetic
problems that have been affected by time. In recent decades, the beauty industry has invested
heavily in sourcing products and increasingly effective technicians who are able to meet the
expectations of more and more patients, who also seek beauty, self-esteem and quality of life.
The use of collagen biostimulators is effective in attenuating the characteristics caused by age
favoring physical and emotional improvement. To achieve a satisfactory treatment result, the
professional must know how to correctly indicate the procedure and correctly apply the
technique following all manufacturer's recommendations. The objective of this study is to
present the role of collagen biostimulants in the treatment of facial aging through a narrative
review of a collection of scientific articles and bibliographies that discuss their types, areas of
application, mechanisms of action and complications of biostimulants.

Keywords: Biostimulated; collagen; rejuvenation; facial.
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1. INTRODUCAO

A procura em frear o envelhecimento é uma das grandes tendéncias e isso s é possivel
gragas ao grande avango no ramo do mercado estético, sem ddvidas o uso de bioestimuladores
de colageno e outros procedimentos que evidencia de forma significativa a melhora ndo sé da
aparéncia, mas também da autoestima ressaltando o seu bem-estar mental e emocional.

O coléageno é produzido naturalmente pelo nosso corpo e pode ser encontrado ndo
somente na pele, mas também nas articulagdes, nervos, cabelos, musculos e outros tecidos. Ao
longo dos anos, notavelmente depois dos 30 anos, a producéo de coladgeno pelo corpo diminui
e com isso a quantidade dessa proteina nas células tambeém é enfraquecida. Uma das
consequéncias notorias na pele sdo as rugas, perda de elasticidade e flacidez. (LOPES;
MIRANDA, 2023).

Diante dos estudos sobre os substratos do envelhecimento facial, os procedimentos
minimamente invasivos revolucionaram o mercado e os preenchedores aumentam seu conceito
para ndo apenas tratar linhas finas e rugas, mas agora incluem a corre¢do da perda de volume.
Dentre os preenchedores faciais, 0s bioestimuladores adquiriu popularidade no mercado
dermatoldgico, com o objetivo principal de melhorar o aspecto dérmico, por atuar ativamente
nas camadas mais profundos da pele além de devolver o volume a perda facial, por estimular a
formacdo de novo colagena. (LIMA; SOARES, 2020)

Um bioestimulador de colageno é uma substancia que auxilia na estimulacéo para a
producéo de colageno quando inserido na pele. Sendo uma proteina essencial, o colageno ajuda
a cultivar a pele firme, elastica e jovem. Ocorre que, a medida que envelhecemos, essa proteina
vai diminuindo, bem como a sua producéo natural, ocasionando o surgimento de flacidez, rugas

e demais sinais precoces ou ndo, de envelhecimento. (LIMA; SOARES, 2020)
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Existem diferentes tipos de bioestimuladores de coldgeno disponiveis no mercado, como
0 acido polildtico e o hidroxiapatita de calcio. Essas substancias sdo injetadas na pele,
geralmente na regido do rosto e estimulam a producéo de colageno naturalmente, ajudando a
melhorar o aspecto e a aparéncia da pele, reduzindo os sinais de envelhecimento. (LOPES;
MIRANDA, 2023).

De acordo com a matéria capa da revista FACE, publicada em (2021), acredita-se que
os bioestimuladores de colageno tém um papel importantissimo na restauracao do volume facial
perdido, pois exercem seu efeito estético ao promover a neocolagénese (que é responsavel por
ativar o processo de cicatrizagdo e reparacdo tecidual, induzindo a formagdo de um novo
coladgeno), volumizando (técnica de preenchimento facial em abordagem tridimensional,
substituindo as perdas de gordura decorrentes da idade através da injecdo), os tecidos de
maneira gradual e progressiva.

Por se tratar de um procedimento que tem tido um aumento gradativo de pesquisas ao
longo dos anos, optou-se por este tema para explorar melhor o procedimento na tentativa de
demonstrar os beneficios e desvantagens associados a esta substancia quando aplicada na pele.
Os bioestimuladores injetaveis estimulam as células para fabricar colageno no organismo e a
vantagem é que eles sdo compativeis, ndo acometem e sdo absorvidos pelo corpo sem
prejudicar. (BASTOS; PEREIRA, 2021).

1.1 Objetivo Geral

Esse estudo tem como objetivo geral, a abordar e explorar os beneficios e maleficios do
uso dos bioestimuladores de coldgeno como alternativa para o rejuvenescimento facial devido

a sua grande procura no mercado estético.
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2. METODOLOGIA

Para realizacdo desse trabalho foi realizado um estudo qualitativo, através de revisdo de
bibliografica de artigos publicados no Brasil no periodo de 2011 a 2021. A pesquisa foi
realizada através das bases de dados “Google”, “Scielo” e “PubMed .

Os livros gue estavam disponiveis em acervos bibliograficos, com publicacdes de 2017
até 2021, no idioma portugués, que mencionam e discutem sobre os tipos de bioestimuladores
de colageno, as areas de aplicacdo, processo de envelhecimento facial, mecanismo de acéo e
intercorréncias. As palavras-chaves para fazer a busca foram: bioestimuladores de colageno,

anatomia da face, colageno, elastina, acido hialurdnico, envelhecimento facial e intercorréncias.
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3. REVISAO DE LITERATURA

3.1 A Pele e 0 Envelhecimento Facial.

O maior 6rgdo do nosso corpo € a pele, que é composta por 3 (trés) camadas distintas:
epiderme, derme e hipoderme (Figura 1). A epiderme € a camada visivel da pele e serve como
barreira protetora contrafatores externos como bactérias, virus, raios UV, produtos quimicos e
traumas mecanicos. A derme é a camada intermediaria responsavel por fornecer suporte
estrutural a pele e é composta por fibras de colageno e elastina, além de vasos sanguineos e
nervos.

A hipoderme é a camada mais profunda da pele e ajuda a armazenar gordura e regular
a temperatura corporal, além de fornecer o suporte necessario para manter a estrutura da pele.
A epiderme, a derme e o tecido subcutaneo sdo a estrutura de trés camadas da pele, e a
espessura, a distribuicdo anexial e a quantidade de melanina variam ligeiramente em diferentes
regides anatomicas. (Figura 1) (LYRAS et al., 2009).

Figura 1: Camadas da pele

Epiderme —[ (o J

Deme ——

Hipoderme

Fonte: MAGALHAES, Lana. 2020
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Sendo responsavel pela cobertura externa do corpo humano, a sua principal funcéo é
manter uma interface dindmica de homeostase e atuar como barreira fisica entre 0 meio
ambiente e o meio interno. Também é responsavel por prevenir a perda de fluidos corporais
essenciais, prevenindo desequilibrios hidricos e eletroliticos, prevenindo a desidratacdo e
regulando o calor. Reduz a penetragdo de micro-organismos patogénicos, produtos quimicos e
quantidades excessivas de radiacdo ultravioleta, protegendo contracorrentes elétricas e forcas
mecanicas. Além disso, tem também funcbes nervosas que detectam estimulos tateis,
vibratérios, pressoricos, térmicos, dolorosos e pruriginosos (DONADUSSI, 2012;
DIEAMANT et al., 2012; RUIVO, 2014).

A sintese de colageno € regulada a partir de dois componentes principais que o0 TGF-p
(fator de crescimento de transformacao tipof}), que incentiva a produgao e diminui a perda das
moléculas ja existentes, e 0 AP-1 (ativador de proteinas-1), considerado um fator de transcricdo,
conduzido por fatores de crescimento e luz solar, que impede a transcri¢do do gene regulador
do pro-colageno, inibindo, dessa maneira, a sua sintese. O ser humano possui doze tipos de
moléculas de colageno, sendo o colageno tipo | 0 que mais se destaca na pele adulta (80%) e o
colageno tipo Il o mais encontrado na pele do embrido (OLIVEIRA; RIBEIRO 2010).

A busca por desacelerar o envelhecimento é uma das maiores tendéncias, que s6 pode
ser atribuida aos enormes avancos do mercado de beleza, e ndo ha duvidas de que o uso de
bioestimulantes de colageno ndo sé melhora significativamente a aparéncia, mas também
melhora a autoestima. Enfase no seu bem-estar mental e emocional saudavel, porque os
resultados comecam a aparecer em poucas sessdes de tratamento, com diferencas perceptiveis
em apenas duas sessoes. (Figura 2) (LOPES; MIRANDA. 2023).

Os aminoacidos hidroxiprolina e prolina estdo diretamente relacionados a estabilidade
térmica da triplice-hélice e qualidade sensorial da carne. O coladgeno é uma das poucas proteinas
gue contém elevada quantidade do aminoacido hidroxiprolina, variando em torno de 12,5% nos
tecidos conjuntivos os tipos de coldgenos descritos na literatura, segundo BAILEY (1987),

apresentados na Tabela 1.
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Tabela 1: Propriedades moleculares e distribuicdo de tipos de coldgeno geneticamente

destintos.
Grupo | — Colégeno fibrilar
I [at (D]2az () Pele, tenddo, 0sso, dentina
I [at (IN]? Cartilagem, discos vitreos, notocordia
i [at (1ID]3 Sistema vasculares, pele, intestinos
Grupo Il - Colageno néo fibroso
Y] | [EV)a@(V)oul[a(IV)E | Membrana brasal
Grupo Il - Coladgeno microfibrilar
Matrix
Vi at (V) az (VI) a3 (VI) Sistema vascular
Vil a Membrana amnidtica, pele
Pericular
Tecido embrionério, pele, sistema
\% [a1(V)]? a2 (V) ou outra combinagdo vascular
IX at (IX) a2 (1X) a® (1X) Cartilagem
X [at (X)]3 Cartilagem
Na&o classificado
VI a Endotélio aortico
XI alta?ad Cartilagem

Fonte: BAILEY (1987) adaptado de RAMOS & GOMIDES, 2007

Notal; al, a2 e a3 representam os trés tipos de cadeias que diferem no contelido de aminoacidos. Notaz o nimero
entre parénteses apenas denota o tipo de coladgeno formado, cada molécula de colageno possui trés cadeias a,
sendo assim sua representacdo: [al(1)] 2 a2 (1) = colageno tipo | constituido por duas cadeias al, e uma a2

O envelhecimento é um processo natural e gradual, e tanto os estimulos endégenos
quanto os exdgenos irdo mudar e afetar o processo de envelhecimento da pele individual., a
pele é muito importante para a homeostase do organismo, mantendo a eficécia e eficiéncia
celular. Sdo muitos os fatores que influenciam e agravavam esse processo. Essas mudancas
ocorrem devido ao desgaste inevitavel do corpo Além de fatores externos que aceleraram.
Consideramos dois tipos de envelhecimento cutdneo: o envelhecimento intrinseco e o
envelhecimento extrinseco. O envelhecimento interno, também chamado de envelhecimento
intrinseco ou envelhecimento cronoldgico, é o esperado e inevitavel causado por alteracfes em
Nosso corpo que causam perda de vivacidade. (RIBEIRO; OLIVEIRA, 2010).

O envelhecimento intrinseco ou cronologico é influenciado por fatores genéticos e é
natural e inevitavel, iniciando-se por volta dos trinta anos. O envelhecimento exdgeno ou
fotoenvelhecimento é causado pela exposicdo excessiva e repetida & luz ultravioleta (UVA,
UVB e luz visivel), que estimula a formag&o de radicais livres, além de outros fatores externos
que aceleram o processo de envelhecimento, como polui¢do, tabagismo, alcool consumo e
nutricdo Maus hébitos e falta de atividade fisica. (RIBEIRO; OLIVEIRA, 2010).
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Com o processo de envelhecimento, ocorre alteracdo da matriz extracelular dérmica,
perdendo a viscoelasticidade induzida pela quebra das fibras de colageno e elastina, degradacéo
dos proteoglicanos e falta de hidratacdo da pele, levando ao aparecimento de rugas finas e
flacidez. (LIMA; SOARES, 2020).

Essas transmutacdes ocorrem naturalmente desde o nascimento e sdo criadas por
diversos fatores, em especial: hormonios, formacdo de radicais livres, hereditariedade,
envelhecimento do sistema nervoso, quantidade de sangue circulando entre as células, reducao
dos depdsitos de gordura, reabsorcéo dssea, colageno, entre outros, ja o envelhecimento externo
é causado por influéncias externas e fatores pessoais. Elas se desenvolvem de acordo com a
qualidade de vida e a rotina do individuo e estdo expostas a riscos como raios ultravioleta,
fumaca e outros decorrentes do envelhecimento prolongado (KEDE; SABATOVICH, 2009).

3.2 Bioestimuladores de colageno.

O bioestimulador de colageno é uma substancia que ajuda a estimular a producéo de
colageno na pele. O colageno € uma proteina essencial que ajuda a manter a pele firme, eléstica
e jovem. No entanto, a medida que envelhecemos, a producdo natural de colageno diminui, o
que pode levar a rugas, flacidez e outros sinais de envelhecimento. Existem diferentes tipos de
bioestimuladores de colageno disponiveis no mercado, como o &cido poli latico e o
hidroxiapatita de calcio. Essas substancias sdo injetadas na pele, geralmente na regido do rosto,
e estimulam a producdo de coladgeno naturalmente, ajudando a melhorar a aparéncia da pele e
reduzir os sinais de envelhecimento. (LOPES; MIRANDA. 2023).

E importante mencionar que o procedimento de bioestimulacdo de colageno deve ser
feito por um profissional qualificado e experiente, e pode ser necessario mais de uma sessdo
para alcancar os resultados desejados. Além disso, é fundamental seguir as recomendacées pos-
tratamento para garantir os melhores resultados e evitar possiveis complicacdes. Um dos papeis
mais importantes do bioestimulador de colageno é a restauragdo do volume facial perdido, pois
exercem seu efeito estético ao promover a neocolagénese, volumizando os tecidos de maneira
gradual e progressiva. desejado (LOBO; KIRSCHNER; VIOTT]I, 2021).
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O uso de preenchedores para aumento de tecidos moles aumentou dramaticamente nas
ultimas décadas, suplantando progressivamente a cirurgia como resultado da melhoria dos
perfis de seguranca e eficacia, do curto tempo de recuperacdo e dos menores custos do
tratamento. Diferentes tipos de preenchedores de tecidos moles podem ser distinguidos:

produtos ndo biodegradaveis por exemplo, polimetilmetacrilato e hialurénico.

Figura 2: Antes e depois de 2 aplicacdes do bioestimulador de colageno composto por Acido

poli-I-latico em uma pele envelhecida.

DEPOIS

Fonte: Pro-corpo. 2022

As microesferas de LCP tém 25-50 um de tamanho e, portanto, estdo protegidas da
fagocitose. Sdo totalmente esféricos, perfeitamente lisos e idealmente adaptados para uso em
tratamentos estéticos. Sua biocompatibilidade e biodegradacdo tém sido extensivamente
estudadas. A biodegradacéo e biorreabsor¢do de PCL ocorrem via hidrolise das ligacGes ésteres,
levando ao produto CO2 e H20 que sdo totalmente eliminados do corpo.

A deposicdo de colageno recém-sintetizado ao redor das microesferas do LCP foi
demonstrada pela analise histoldgica e histoquimica de bidpsias de pele dos animais tratados,
mostrando que o colageno tipo | torna-se progressivamente predominante sobre o colageno tipo
I11, alcancando resultados qualitativos mais precoces e superiores aos de outros produtos
reabsorviveis com efeito duradouro. O efeito estimulatério do colageno foi recentemente

confirmado em seres humanos em biopsias de pele de individuos tratados.
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A longa duracdo de acéo torna este produto ideal para pacientes que procuram resultados
duradouros. Com base em nossa experiéncia clinica como especialistas na area e nosso
conhecimento dos produtos atualmente disponiveis, o Unico objetivo deste artigo é fornece
recomendacdes para o uso deste estimulador baseado em LCP com um foco particular nas
principais areas-alvo, modalidades de tratamento e técnicas de injecdo (LIMA; SOARES,
2020).

A sua seguranca e eficacia foram demonstradas em estudos clinicos, alguns dos quais
centrados no efeito nos sulcos nasolabiais (NLF), uma das areas faciais mais frequentemente
tratadas em investigacfes clinicas e na pratica clinica. O primeiro estudo prospectivo,
randomizado e controlado de 24 meses, comparando as versdes S versus M, demonstrou a
eficécia, satisfacdo do paciente, duracdo do tratamento e seguranca do estimulador baseado em
LCP em 40 pacientes tratados para NLFs (LOBO; KIRSCHNER; VIOTTI, 2021).

Os resultados avaliados na Global Aesthetic Improvement Scale (GAIS) foram
mantidos com a versdo M até 24 meses com bons resultados de seguranca. Com indice médio
de satisfacdo de 72,4% para a versdo S e 81,7% para a versdo M, este estudo também demonstra
a longevidade ajustavel, que € resultado das caracteristicas especificas do produto. Um segundo
estudo clinico concentrou-se na versdao S do produto, administrada nos NLFs e usando um
desenho de estudo de face dividida durante um periodo de 12 meses.

Os resultados mostraram a superioridade do estimulador baseado em LCP em termos de
eficacia e longevidade em relacdo a um AH néo estabilizado com animais, com efeito positivo
significativo aos 6, 9 e 12 meses na Escala de Avaliacdo da Severidade das Rugas (WSRS)
(LIMA; SOARES, 2020).

Recentemente, a eficicia do estimulador & base de LCP também foi evidenciada no
aumento da testa, area facial também afetada pelo envelhecimento com aparecimento de
frouxidao, rugas e perda de volume. Este estudo foi realizado em 56 individuos coreanos usando
a versdo M — 50% para contornos irregulares e 50% para aumento de volume. Os escores do
GAIS aumentaram notavelmente de 1 a 3 meses e foram mantidos por até 24 meses (LOBO;
KIRSCHNER; VIOTTI, 2021).

Além disso, um estudo piloto demonstrou que o estimulador baseado em LCP foi
seguro, bem tolerado e eficaz para o rejuvenescimento das maos durante todo o periodo de
acompanhamento de 24 semanas, com um nivel muito alto de satisfacdo medido em uma Escala
Visual Analdgica (EVA). Além dos estudos clinicos, a experiéncia clinica vem se acumulando

desde 2009 com o uso diario por médicos em todo 0 mundo.
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No mercado atual, os preenchedores e bioestimuladores de coldgeno mais conhecidos e

consagrados sdo os compostos por acido Poli-L-Latico (PLLA), Hidroxiapatita de Calcio

(CaHA\) e Policaprolactona (PCL). Sao preenchedores de pele e estimulantes bioldgicos, visto

que o colageno € usado para dar volume aos tecidos moles do rosto, se aplicado como tecnologia

que tem um efeito de beleza energizando a producao de novo colagena. (LOBO; KIRSCHNER,;

VIOTTI, 2021).

Tabela 2: Comparacéo entre os bioestimuladores de colageno.

Hidroxiapatita de
célcio

Acido poli-I-latico

Policaprolactona

Nome comercial Radiesse/ Rennova Sculptra/ Elleva Ellansé
Diamond
Tempo de duragéo 18 meses 24 meses 1a4anos
Caracteristica principal | Atua como Baixa volumizacéo, atua Entrega alta volumizacédo e

volumizador e
estimulador de

primordialmente no
estimulo de colageno.

estimulo de colageno.
Duracéo elevada.

colageno.
Area de aplicagio Nariz; Regido temporal; Malar Nariz;
Regido perioral; e zigomaético; Contorno Glabela;

Malar e zigomatico;
Mento;

Contorno mandibular;
Sulco nasolabial;
Linhas de marionete;
Uso corporal.

mandibular; Mento;
Sulcos nasolabiais,
Linhas de marionete;
Uso corporal.

Regido temporal; Malar

e zigomatico; Contorno
mandibular; Mento;
Sulcos nasolabiais; Linhas
de marionete; Maos.

Area contraindicada

Regido periorbital;
Labios;
Glabela.

Regido periorbital; Regido
perioral e labios; Glabela;
Nariz.

Regido periorbital,
Labios;
Glabela.

Contraindicacao

Processo inflamatério;
Combinagéo com outros
preenchedores;
Susceptibilidade a
queldides;

Inflamac&o local;
Doenca autoimune;
Susceptibilidade a
queldides; Gravidez;

Infecges ativas ou cronicas;
Doenca autoimune;
Susceptibilidade a
queldides;
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Gravidez; Alergias. Uso de cortisona; Alergias;
Alergias. Herpes ativa; Combinacéo
com outros preenchedores.

Diluicao Comercializado em Pé liofilizado, Comercializado em
seringas prontas de necessaria seringas prontas de 1 ml.
1,5 ml. Somente é reconstituicdo com 8ml Somente é necessario
necessario de agua esteril + 2ml de homogeneizar com 0,2ml
homogeneizar com lidocaina 2%, de lidocaina 2%.
0,3ml de lidocaina 2%. totalizando 10ml.

Fonte: Autoria propria.

O PLLA recebeu aprovacdo em 1999 na Europa e atualmente pode ser encontrado em
mais de 40 paises, é um reforco de colageno biodegradavel absorvido pelo organismo. E muito
utilizado para tratamentos estéticos, quando injetado melhora a qualidade da pele restaura a
firmeza perdida com o tempo e restaura a sustentacdo, em média, sdo realizadas cerca de 3
sessOes, e 0s resultados tém longa duracdo de até 3 (trés) anos. As regides mais tratadas com o
PLLA sdo: a regido temporal e zigomatica, sendo também em casos de uso no contorno facial,
sulcos nasolabiais, angulo mandibular, regido mentoniana e corre¢do de linhas de marionetes.
(Figura 3). (LOBO; KIRSCHNER; VIOTTI, 2021).

Figura 3: Areas de aplicacdo do &cido poli-L-latico - Sculptra®

Sculptra

aesthetic

Témpora —=

Bochechas ===
Calha Lagrimal
Dobras Nasolabial

Contorno Oval—

Linhas de Marionete

Mento
Fonte: SANTOS, 2021.

O CaHA restaura o volume facial, diminui os sinais das rugas do envelhecimento tornam
a pele mais lisa, natural e estimulam o processo de formacéo da colagenase. O uso desse tipo

de bioestimuladores de colageno, resultando em melhorias duradouras nos contornos faciais e
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na flacidez. Ele é feito de microesferas a base de célcio suspensas em um gel composto de agua.
As éareas da face recomendadas a serem tratadas sdo: &rea nasal, comissura labial, rugas
peribucais, regido zigomatica, angulo mandibular, regido temporal, terco médio da face, regido
mentoniana. (figura 4) (VLEGGAAR, 2004).

As microesferas de calcio sdo semelhantes aos minerais encontrados naturalmente no
corpo, portanto, o teste de alergia ndo é necessario, pois com 0 tempo 0 corpo absorve as
microesferas e o gel, deixando apenas o colageno natural. Este gel transportador é gradualmente
absorvido e a formacao de colageno é induzida entre as esferas de hidroxiapatita. Porém, o gel
é rapidamente absorvido, o que leva a perda do volume inicial do produto e o processo de
neocolagénese ocorre de forma lenta, geralmente 4 meses ap06s sua injecao, melhorando a
flacidez da pele e garantindo um resultado duradouro Sua duragéo varia entre 18 (dezoito) a 24
(vinte e quatro) meses. (BERLIN; HUSSAIN, GOLDBERG, 2008).

Figura 4: Areas de aplicacdo de CaHA na face.
- Radiesse

Nasolabial Feld

Sugmemaat o

........

Fonte: SANTOS, 2021
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Ja o PCL estimula a producéo de colageno retificando as linhas finas, rugas, atua
profundamente sob a pele para tratar verdadeira causa do envelhecimento facial. Estimula a
producdo natural de coldgeno. Ao ser injetado na face fornece um efeito de preenchimento
imediato, mas temporario pois as microesferas PCL contribuem para o volume a longo prazo
poia a suua duracdo varia entre 1 (um) a 3 (trés) anos. E recomendado as éareas de aplicacio
(figura 5) do PLC no terco superior, terco médio e terco inferior da face, o antes e depois do
tratamento realizado com essa substancia s6 pode ser visto ap6s algumas sessdes. (BERLIN;
HUSSAIN, GOLDBERG, 2008).

Figura 5: Areas de aplicagio do PCL.

Fonte: SANTOS, 2021.
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3.4 Mecanismo de acao

Apols a injecdo do material bioestimulador, o veiculo do material é absorvido
gradativamente, e o componente principal permanece O mecanismo de acdo consiste na
estimulacdo de fibroblastos, que respondem devido a uma inflamacdo tecidual (FILHO, 2013).
Ou seja, a resposta histiocitica e fibroblastica local consegue estimular a producao de colageno
(principalmente tipo 1) em volta das microparticulas (GRAIVIERL 2007).

A producdo de colageno € aumentada gradativamente e constantemente preenchendo as
areas lipoatroficas ao longo de semanas ou meses. Os fibroblastos sdo os grandes responsaveis
por interagir com as particulas dos bioestimuladores e ativar a resposta fisioldgica a substancia
aplicada. Eles organizam a matriz extracelular e estimulam a cicatrizacdo de tecidos
danificados. O bioestimulador € utilizado para gerar uma resposta tecidual por meio de uma
reacdo inflamatoria induzida que faz com que o material se decompde lentamente, resultando
na deposicao de colageno no tecido danificado. (VLEGGAAR, 2004).

O organismo desconhece as microparticulas que foram introduzidas pela
bioestimulacdo, e inicia-se uma resposta infamatdria subclinica de corpo estranho, levando a
encapsulacdo da microesfera, seguida por fibroplasia e formacéo de colageno tipo | resultante
na matriz extracelular. A producao de coldgeno é aumentada gradativamente e como resultado,
as areas lipoatroficas sdo preenchidas ao longo de semanas ou meses. (BAUER; VLEGGAAR,
2010)

3.5 Indicagdes e contraindicagdes

As indicacbes do produto, segundo os especialistas, sdo amenizar 0s sinais de
envelhecimento, flacidez, rugas, sulcos, celulites e cicatrizes na pele. Os efeitos do produto
duram em média 18 meses, restabelecendo a firmeza e forca da pele. Algumas regides séo
contraindicadas, como a area periorbicular, glabela e labios, pois a CaHA tende a se mover com
facilidade em &reas de mobilidade extrema por isso € comum a formagdo de noédulos ndo
inflamatdrios na e masculos orbiculares dos olhos e musculos orbiculares da boca. (LIMA;
SOARES, 2020)
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Os eventos adversos mais comuns sdo leves, edemas, hematomas, eritema e dor, 0s quais
sdo resolvidos entre em 1 a 5 dias, relacionados diretamente com a injecdo. Para ambas as
marcas, as contraindicacdes sdo as mesmas, sendo elas as lactantes, gestantes (podendo ser
realizado apenas com liberagdo médica), cancer, doengas autoimunes, infeccdes ativas. O
profissional habilitado deveré julgar qual o melhor protocolo e produto a ser utilizado. (LIMA;
SOARES, 2020)

As contraindicagdes do tratamento realizado com esse tipo de bioestimulador se limita
a pacientes com doencas autoimunes; alergias graves com anafilaxia ou historia/presenca de
multiplas alergias graves; dermatoses agudas ou cronicas (infeccdo ou inflamacédo), herpes
ativo; diabetes controlada; pacientes propensos a queloides ou cicatrizes hipertroficas; longa -
uso de esteroides a longo prazo; gravidez; distarbios de coagulacdo e implantes permanentes
préximos a area de aplicacdo. N&o deve ser injetado na regido periorbital (palpebras, olheiras,
pés de galinha). Nao é recomendado aplicar nos labios (GOODWIN, 2018; MELO 2017).

Figura 6: Antes e depois da aplicacdo de 3 ml de policaprolactona. Paciente com 56 anos.

Fonte: Goodwin, 2018.

Apds o tratamento, os pacientes devem ser orientados a manter o rosto limpo, ndo usar
maquiagem e evitar exposicdo ao calor e radiacdo solar, natacdo/banho e consumo de alcool
nas primeiras 24 horas. Isso esta de acordo com as recomendacdes globais para preenchedores
dérmicos (MELO, 2017).

Os bioestimulantes de colageno sdo uma excelente opgdo de tratamento para o

rejuvenescimento facial devido a sua capacidade de estimular a formacao de novo colageno por
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meio de processos inflamatorios locais. O mecanismo de agdo dos bioestimulantes tem
implicacOes praticas importantes, incluindo forma de aplicago, otimizacdo de resultados e
minimizacao de eventos adversos. (BAUER, 2011) Sua aplicacao na pele pode corrigir flacidez
e rugas aumentando gradativamente o volume do tecido. (HEVIA, 2009) Cada tratamento
resulta na formacéo de colageno, cuja extensdo depende da concentracéo e do volume utilizado
e deve ser individualizada. As injecBes subsequentes promovem a estimulagdo continua da
resposta tecidual, depositando mais matriz extracelular, melhorando assim a flacidez da pele e
o contorno facial. (CUNHA, 2020)

3.6 Analise e interpretacdo de dados

A revisdo integrativa criou-se um quadro que possibilitou organizar os dados desses
artigos em: autor e ano, titulo, objetivos e principais resultados, conforme apresentado na tabela
abaixo.

Tabela 3: Principais artigos associados a toxina botulinica de acordo com o autor, ano, titulo,

objetivos e principais resultados.

Autor (es), Titulo Objetivos Principais resultados
(ano)
Domingos | Tratamento estético | Analisar 0s principais | A toxina botulinica deve ser feita
(2019) e o conceito do belo | erros e consequéncias na | naquela musculatura com funcéo
aplicacdo  da  toxina | especifica, haja vista o risco de
botulinica gue ocorra uma espécie de
assimetria facil.
A TxB-A apresenta-se como uma
alternativa terapéutica viavel para
Martins e | Bioestimulador de | Elencar Principais | pacientes portadores de DTM,
Ferreira coldgeno tipo a: | aplicagbes da  toxina | principalmente nas de origem
(2020) abordagens em | botulinica tipo A em | miofascial.
salde pacientes para 0 USO
terapéutico e estético.
Ribeiro et | Principais erros e | Demonstrar histérico, | A TBA utilizada sozinha ou como
al. (2020) | suas consequéncias | propriedades procedimento auxiliar apresenta
na aplicacdo do | farmacoldgicas e |um avanco consideravel na
Bioestimulador de | aplicagOes clinicas da TxB, | medicina estética e terapéutica,
colageno guando empregada no | contribuindo para a melhoria da
tratamento de dores de | qualidade de vida de muitos
diferentes origens. individuos.




28

Oliveira et
al. (2020)

Silva
(2020)

Costa,
Rodrigues
e Santos
(2021)

Dias e
Borda,
(2021)

Bioestimulador de
colageno: o seu uso
clinico

Bioestimulador de
colageno: acoes
farmacoldgicas e
riscos do uso nos
procedimentos
estéticos faciais

Bioestimulador de
colageno e as suas
complicagbes: uma
revisdo de literatura

Bioestimulador de
colageno:
mecanismo de acao.

Discutir Analise acerca da
toxina botulinica e sua
aplicacdo na odontologia.

Conceituar, Historico,
Mecanismo de  Acdo,
farmacocinética, Marcas
comerciais,  Aplicac0es,

ContraindicacOes e efeitos
adversos

Analisar Mecanismo de
acdo da toxina botulinica,
técnicas de aplicacao,
toxina botulinica e dtm,
po6s-operatorio, efeitos
colaterais,

Realizar uma sintese da
toxina botulinica do tipo a;
mecanismo  de  acdo;
relaxamento muscular
acdo sobre  musculos
estriados; sistema nervoso
autdbnomo; sistema
nervoso central - efeitos
diretos e indiretos;

Pesquisas futuras serdo
necessarias para se estabelecer a
eficacia da TxB-A em desordens
dolorosas cronicas e seu exato
mecanismo de acdo no alivio da
dor, bem como seu potencial em
tratamentos multifatoriais.

Os efeitos cumulativos da toxina
no sistema neuromuscular podem
ser minimizados, se ndo
impedidos.

Deve-se respeitar o tempo de
reaplicagao, sempre
individualizando o  paciente,
tracando um caminho seguro e
eficaz para evitar efeitos
indesejados, garantindo assim, um
procedimento bem-sucedido.

Apesar das condi¢des patoldgicas,
que levam a alteragdo do tonus
muscular e a distarbios do
movimento serem as indicacOes
mais importantes para a utilizacéo
terapéutica da toxina botulinica,
as suas propriedades de modificar
o controle colinérgico do sistema
vascular e as funcdes autbnomas,
a tem projetado no sentido do
tratamento de outras e diferentes
condi¢bes clinicas, como a
hiperidrose e a hiperatividade
detrusora. A toxina botulinica,
como previsto por Paracelsus e
Kerner,6,12 tem demonstrado ser
um poderoso veneno e um agente
terapéutico de sucesso: tudo € uma
guestdo de dose.

Fonte: De autoria (2022)

Frason (2018, p 39), descreveu Bioestimulador de colageno como uma das substancias

bioldgicas mais venenosas conhecidas, € uma neurotoxina no qual todos 0s seus sorotipos
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interferem na transmissédo neural bloqueando a liberagdo de acetilcolina, o principal
neurotransmissor na jungdo neuromuscular, causando paralisia muscular.

Infere ainda que desempenha um papel muito significativo no manejo de uma ampla
variedade de condicbes medicas, especialmente estrabismo e distonias focais, espasmo
hemifacial e varios distdrbios do movimento espastico, dores de cabeca, hipersalivacéo,
hiperidrose e algumas condigdes cronicas que respondem apenas parcialmente a terapia médica.
Além de sua aplicacdo em diversos procedimentos estéticos como na prevencdo ao
envelhecimento facial. (FRASON, 2018)

Conforme Reis et al (2020, p. 90), uma vez todos os sorotipos da toxina botulinica
demonstram o0 mesmo mecanismo de acdo, mas diferem em seus alvos intracelulares. Os efeitos
da intoxicacdo e injecdo sdo temporarios, com resultados que duram de 3 meses a 6 meses. Os
tratamentos apresentam um perfil de alta seguranca, sem reacOes adversas graves, e Sdo
extremamente raros, principalmente nas baixas doses usadas para fins cosméticos. Cada
preparacdo comercialmente disponivel é Gnica, com a diferenca mais notavel entre elas sendo
o0 tamanho e a estrutura molecular.

Sdo complexos de proteina de neurotoxina formulados que diferem entre si na
composic¢do, Xeomin® é uma formulagéo purificada que consiste apenas na neurotoxina de 150
kDa. As proteinas/NAPs complexantes ndo sdo conhecidas por afetar a atividade terapéutica da
toxina botulinica, mas podem desempenhar um papel significativo na inducdo da resposta
imunoldgica apo6s a terapia. Eles ndo aumentam a estabilidade nem limitam a difusdo de
preparacdes terapéuticas. (REIS, et al, 2020)

Vale destacar que segundo o autor Frason (2018, p. 72), usa-se o dobro da quantidade
de albumina sérica humana em comparacdao com produtos TB/A contendo NAPs. Dada a falta
de qualquer efeito farmacoldgico dos NAPs para aplicacbes terapéuticas e estéticas, as
estratégias clinicas para reduzir ou eliminar o desenvolvimento de anticorpos neutralizantes e a
falha secundaria do tratamento consideram a remocéao dos NAPs do medicamento. No entanto,
dados suficientes sobre o efeito estabilizador e sobre a resposta do hospedeiro em longo prazo
a toxina ndo estdo disponiveis para recomendar contra o uso das formas complexas das toxinas
em aplicagcBes médicas.

Nessa mesma linha Reis et al (2020, p. 104) diz que embora um tremendo progresso
tenha sido feito no campo dos usos terapéuticos de TB, muitas questdes ainda permanecem sem
resposta, especialmente sobre os aspectos moleculares e bioldgicos dessas toxinas clostridiais.
Existem certas condic@es clinicas efetivamente tratadas (por exemplo, dor de enxaqueca), mas

nossa compreensao do mecanismo subjacente da agéo terapéutica das TB nessas manifestacfes
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clinicas permanece indefinida. Os mecanismos dos efeitos das TB na depressao e na cognicao
também sdo menos compreendidos.

A continuacdo da investigacdo cientifica basica destinada a abordar essas questfes nos
permitira compreender seus efeitos terapéuticos com mais precisdo. Além disso, ao contrario
do que se supunha anteriormente, as Ultimas descobertas da pesquisa sugeriram que
Bioestimulador de colageno podem sofrer transporte retrogrado e anterégrado dentro dos
neurdnios, implicando os efeitos nas TB nos circuitos centrais, especialmente em altas doses.
Ainda ndo estéa claro se esses efeitos centrais realmente contribuem para a eficacia terapéutica.

Conforme Reis et al (2020, p. 12), com a capacidade do Bioestimulador de colageno de se
envolverem no trafico de longo alcance, novos usos podem ser previstos para essas toxinas
como veiculos de entrega de drogas para direcionar terapias para o sistema nervoso central.
Uma melhor compreensdo da base estrutural e funcional da acdo das TB levou ao
desenvolvimento de novas proteinas recombinantes com potencial clinico aprimorado e

estendido.
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5. CONSIDERACOES FINAIS

Os preenchedores dérmicos bioestimuladores é um excelente material capaz de prevenir
ou reverter os efeitos do processo de envelhecimento facial devido a sua capacidade de
preenchimento e bioestimulacdo de novo colageno. Existem algumas opcdes excelentes e com
caracteristicas unicas, e a escolha deve ser baseada na personalidade de cada paciente, sempre
considerando varidveis como o local do tratamento, a experiéncia do profissional com o
produto, as expectativas de resultados do paciente e 0 tempo necessario para obter resultados.

Os bioestimulantes de colageno sao substancias ndo causa danos ou rejeicdo no sistema
bioldgico em que é introduzido que sao absorvidas pelo organismo e constituem uma alternativa
segura e eficaz no tratamento de rugas, flacidez e outras alteragdes causadas pelo processo de
envelhecimento da pele, além de reparar cicatrizes. Como o0s resultados dos implantes de
biomateriais podem levar semanas para se tornarem aparentes, é necessario aguardar a resposta
bioldgica entre as aplicacdes.

Portanto, vale ressaltar a importancia do conhecimento sobre o regime de manipulacao
do produto e da experiéncia do profissional, o que também afeta os resultados obtidos, bem
como o estado de salde do paciente, podendo aumentar a chance de consequéncias adversas

para o paciente.
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